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Резюме. Целью работы было изучить с помощью микроядерного теста возможные нарушения в
наследственном аппарате клеток костного мозга и семенников мышей линии СВА, вызванные метаболитами
гельминтов. Установлено, что метаболиты Hymenolepis nana, Ascaris suum, Toxocara canis и Trichinella spiralis
оказывают мутагенное воздействие не только на соматические клетки костного мозга, но и на клетки семенников у
инвазированных гельминтами мышей. Этот вывод подтверждается увеличением числа микроядросодержащих
полихроматофильных эритроцитов в костном мозге, сперматогониев, сперматоцитов и сперматид в семенниках
экспериментальных животных. Отмечается синхронное увеличение числа микроядер в эритроцитах и сперматогониях
и в меньшей степени в сперматидах инвазированных мышей. Характер нарушений в геноме хозяина зависит от вида
гельминта, использованного для получения инвазии и особенностей его жизненного цикла.
Ключевые слова: гельминты, метаболиты, микроядра, мутагены, клетки сперматогенеза, клетки
костного мозга.
Abstract. The aim of this study was to investigate with the use of micronucleus test probable damages in the hereditary
apparatus of bone marrow and testicles cells of CBA line mice caused by helminthes metabolites. It was established, that
metabolites of Hymenolepis nana, Ascaris suum, Toxocara canis and Trichinella spiralis exerted mutagenous influence not
only on somatic cells of bone marrow, but also on cells of testicles in infected mice. This conclusion is supported by the
increase in the number of micronucleus containing polychromatophile erythrocytes in bone marrow, spermatogones,
spermatocytes and spermatids in testicles of experimental animals. The synchronous increase in the number of  micronuclei
in erythrocytes, spermatogones and to a lesser degree in spermatids of infected mice is noted. The character of damages in
the host genome depends on helminthes species used for invasion and features of its life cycle.
Адрес для корреспонденции: 210023, г.Витебск,
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университет, кафедра медицинской биологии и общей
генетики - Бекиш Вл.Я.
Мутагенное воздействие на наследствен-
ный аппарат соматических клеток хозяина ока-
зывают метаболиты описторхисов [8], шисто-
сом [16], свиных цепней [15], власоглавов [7],
трихинелл [6] и аскарид [3], что выражается в
увеличении количества анеуплоидных клеток,
а также клеток с хромосомными аберрациями.
Изменения в наследственном аппарате генера-
тивных клеток при паразитарных инвазиях ос-
таются малоизученными. Известно только, что
некоторые паразитические простейшие
(Entamoeba histolytica, Leishmania donovani) вы-
зывают одновременные поражения в наслед-
ственном аппарате как соматических клеток,
так и клеток семенников мышей линии Swiss
[12, 13]. Мутагенное влияние метаболитов
гельминтов на наследственный аппарат клеток
семенников хозяина на различных стадиях
сперматогенеза ранее никем не изучалось.
Целью данной работы было изучить воз-
действие метаболитов гельминтов Hymenolepis
nana, Ascaris suum, Toxocara canis и Trichinella
spiralis на показатели микроядерного теста в
клетках костного мозга и семенников мышей
линии СВА.
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Методы
Исследования проведены на 440 мышах-
самцах линии СВА массой 16-18 г, разделен-
ных на 8 групп. Животным первых четырех
групп (интактные контроли на каждую инва-
зию) вводили 0,2 мл 2%-го крахмального геля.
Животных 5-й, 6-й, 7-й и 8-й групп заражали в
дозе 20 инвазионных яиц H. nana, A. suum, T.
canis и личинок T. spiralis соответственно на 1
грамм массы тела по методикам, разработан-
ным нами [9, 1, 4] и О.-Я. Л. Бекишем и соавт.
[5]. Забой животных, контрольных на гимено-
лепидоз и аскаридоз, а также зараженных H.
nana и A. suum, проводили на 3, 7, 14 и 28-й
дни, а контрольных на токсокароз и трихинел-
лез, и зараженных T. canis и T. spiralis – на 3, 7,
14, 21, 28, 60, и 90-й дни от начала инвазии,
что связано с особенностями биологии данных
паразитов. На каждый срок наблюдения во всех
группах брали по 10 животных. Готовили пре-
параты из клеток костного мозга по методике
W. Schmid et al. [14] в группах животных, зара-
женных H. nana, A. suum, T. canis и контрольных
на эти инвазии, а также из клеток семенников
по методике Jeong Byeong-Seon et al. [11] во всех
группах. Препараты окрашивали красителем
Гимза фирмы Sigma. При проведении микро-
ядерного теста в клетках костного мозга у каж-
дого животного исследовалось по 1000 поли-
и 1000 нормохроматофильных эритроцитов, а
в клетках семенников – по 200 сперматогони-
ев, 200 сперматоцитов и 200 сперматид. Учи-
тывалось количество этих видов клеток с мик-
роядрами. Исследования выполнены на мик-
роскопе DMRB фирмы Leica при увеличении
1200x.
Результаты
При заражении мышей линии СВА инва-
зионными яйцами H. nana на 3 день наблюде-
ния количество микроядросодержащих поли-
хроматофильных эритроцитов в костном моз-
ге было больше достоверно в 3,4 раза, сперма-
тогониев в семенниках – в 1,4 раза, чем в конт-
рольной группе (рис. 1). К 7 дню наблюдения
количество микроядросодержащих полихрома-
тофильных эритроцитов было в 4 раза, а спер-
матогониев – в 2,2 раза выше у зараженных
мышей по сравнению с контролем (Р<0,05). На
14 день эксперимента у зараженных мышей
число полихроматофильных эритроцитов с
микроядрами было повышено в 2,6 раза, спер-
матогониев с микроядрами – в 1,3 раза по срав-
нению с контролем. На 28 день наблюдения
число микроядросодержащих полихромато-
фильных эритроцитов достоверно не отлича-
лось от интактного контроля. Число сперма-
тоцитов с микроядрами достоверно не отли-
Рис. 1. Уровень микроядросодержащих клеток в костном мозге и семенниках мышей линии СВА при
экспериментальном гименолепидозе в процентах к контролю.
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чалось от показателей интактного контроля на
всех сроках наблюдения, а количество микро-
ядросодержащих сперматид только на 28-й день
превышало контрольные показатели в 1,9 раза
(Р<0,05).
В костном мозге мышей линии СВА, за-
раженных яйцами A. suum, к 3-му дню инва-
зии число полихроматофильных эритроцитов
с микроядрами достоверно превышало конт-
рольный показатель в 5,6 раза и количество
микроядросодержащих сперматогониев в се-
менниках – в 3,2 раза (рис. 2). На 7 день инва-
зии число полихроматофильных эритроцитов
с микроядрами было в 5,1 раза, сперматогони-
ев – в 2,6 раза выше, по отношению к контро-
лю (Р<0,05). Число микроядросодержащих
сперматоцитов у инвазированных мышей дос-
товерно не отличалось от интактного контро-
ля на 3-й и 7-й дни, а  сперматид – на 3-й, 7-й и
14-й дни эксперимента. К 14 дню у инвазиро-
ванных животных количество полихромато-
фильных эритроцитов с микроядрами было в
6,1 раза, микроядросодержащих сперматогони-
ев – в 5,6 раза выше, чем в контроле (Р<0,05).
На этот срок наблюдения у мышей с экспери-
ментальным аскаридозом отмечалось также
достоверное увеличение в 3,7 раза числа мик-
роядросодержащих сперматоцитов. На 28-й
день инвазии у мышей в костном мозге было в
2,5 раза больше полихроматофильных эритро-
цитов с микроядрами, чем у контрольных жи-
вотных (Р<0,05). В семенниках животных на-
блюдалось достоверное увеличение числа мик-
роядросодержащих сперматогониев – в 1,2 раза,
сперматоцитов – в 4,3 раза, сперматид – в 3,6
раза по сравнению с интактным контролем.
При экспериментальном токсокарозе к 3-
му дню наблюдения в костном мозге количе-
ство полихроматофильных эритроцитов с мик-
роядрами было выше достоверно в 4,6 раза, а в
семенниках число микроядросодержащих спер-
матогониев – в 7,5 раза, сперматоцитов – в 4
раза, чем в контроле (рис. 3). Увеличение этих
показателей наблюдалось также на 7-й день,
когда количество микроядросодержащих поли-
хроматофильных эритроцитов было в 4,3 раза,
сперматогониев – в 6,3 раза, сперматоцитов –
в 5,6 раза больше, чем в интактном контроле.
К 14-му дню инвазии количество микроядро-
содержащих полихроматофильных эритроци-
тов уменьшилось и достоверно не отличалось
от их количества в контрольной группе. Одна-
ко число сперматогониев и сперматоцитов с
микроядрами достоверно превышало конт-
рольные показатели соответственно в 6,7 и 6
раз. На 21-й день у инвазированных мышей
микроядросодержащих полихроматофильных
эритроцитов было в 2,3 раза, сперматогониев
– в 11 раз, сперматоцитов – в 8 раз, сперматид
– в 3 раза больше, чем в контроле (Р<0,05). На
Рис. 2. Уровень микроядросодержащих клеток в костном мозге и семенниках мышей линии СВА при
экспериментальном аскаридозе в процентах к контролю.
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28-й день количество полихроматофильных
эритроцитов, сперматогониев, сперматоцитов
и сперматид с микроядрами было соответ-
ственно в 4,6; 5,3; 10,5 и 8 раз больше, чем в
контрольной группе (Р<0,05). На 60-й и 90-й
дни инвазии все исследованные показатели
также достоверно отличались от контрольных.
При экспериментальном трихинеллезе
достоверное увеличение числа микроядросо-
держащих клеток сперматогенеза наблюдалось,
начиная с 14-го дня эксперимента, когда у ин-
вазированных мышей количество сперматого-
ниев с микроядрами было в 22 раза, спермато-
цитов – в 9,3 раза и сперматид – в 10,5 раза
Рис. 3. Уровень микроядросодержащих клеток в костном мозге и семенниках мышей линии СВА при
экспериментальном токсокарозе в процентах к контролю.
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Рис. 4. Уровень микроядросодержащих клеток в семенниках мышей линии СВА при экспериментальном
трихинеллезе в процентах к контролю.
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больше, чем у интактных (рис. 4). К 21-му дню
у зараженных животных число микроядросо-
держащих сперматогониев превышало конт-
рольные показатели в 12 раз, сперматоцитов и
сперматид – в 17 раз. На 28-й и 60-й дни все
исследованные показатели также достоверно
отличались от контрольных. Так, количество
сперматогониев, сперматоцитов и сперматид с
микроядрами на 28-й день было соответствен-
но в 3,3; 6,5 и 40 раз, а на 60-й день – в 3,5; 3,5
и 3,6 раза больше, чем в группе интактных жи-
вотных (Р<0,05). На 90-й день достоверно в 7
раз было выше только число микроядросодер-
жащих сперматоцитов.
Обсуждение
Микроядерный тест является наиболее
хорошо изученным, надежным методом оцен-
ки генотоксичности факторов окружающей
среды. Он высокочувствителен в исследовании
большинства мутагенов, канцерогенов как со-
матических, так и генеративных клеток чело-
века и экспериментальных животных [10].
Нами установлено, что заражение мышей
линии СВА H. nana, A.suum, T. canis и T. spiralis
приводит к увеличению числа микроядросодер-
жащих полихроматофильных эритроцитов,
сперматогониев, сперматоцитов и сперматид у
экспериментальных животных. То есть резуль-
таты исследований подтверждают гипотезу о
том, что метаболиты гельминтов оказывают
мутагенное воздействие не только на сомати-
ческие клетки костного мозга, но и на клетки
семенников у инвазированных гельминтами
мышей [2]. Нарушения в генетическом аппарате
как соматических, так и генеративных клеток
хозяина сходны при различных гельминтозах,
но степень их выраженности на различных сро-
ках наблюдения зависит от вида гельминта,
использованного для получения инвазии и осо-
бенностей его жизненного цикла.
Достоверное увеличение числа полихрома-
тофильных эритроцитов с микроядрами при эк-
спериментальных  гименолепидозе, аскаридозе
и токсокарозе отмечено с 3-го дня наблюдения.
В это время цистицеркоиды карликового цепня
находятся внутри ворсинок тонкого кишечника
хозяина, растут, проходят стадию метамеры, ли-
чинки A. suum и  T. canis проникают через стенку
кишечника и начинают миграцию по кровяному
руслу. Эти процессы сопровождаются выделением
большого количества экскреторно-секреторных
метаболитов в ткани хозяина. Повышение коли-
чества микроядросодержащих полихроматофиль-
ных эритроцитов на 7-й и 14-й дни от момента
заражения можно связать с высокой биологичес-
кой активностью гименолеписов, находящихся в
кишечнике хозяина. Личинки A. suum в этот пе-
риод мигрируют по кровяному и лимфатическо-
му руслам и трехкратно линяют, выделяя макси-
мальное количество секреторно-экскреторных
метаболитов, и к 14 дню заканчивают миграцию
в легких, где часть из них погибает, выделяя до-
полнительно эндогенные антигены. К 28-му дню
количество микроядросодержащих полихромато-
фильных эритроцитов при  экспериментальном
гименолепидозе и аскаридозе снижается, что
можно объяснить уменьшением выделения экс-
креторно-секреторных метаболитов карликовы-
ми цепнями вследствие понижения биологичес-
кой активности паразитов и элиминацией их из
кишечника, а также окончанием миграции и ги-
белью личинок аскарид. При экспериментальном
токсокарозе данный показатель сохраняется на
достаточно высоком уровне и в последующие сро-
ки наблюдения. Это можно связать с тем, что
личинки T. canis непрерывно находятся в актив-
ном состоянии и выделяют свои метаболиты при
миграции по кровяному руслу и внутренним
органам, а также с выделением эндогенных ан-
тигенов при гибели части личинок.
Более позднее увеличение числа микрояд-
росодержащих клеток семенников и длительное
сохранение его на достоверно повышенном уров-
не связано с тем, что жизненный цикл клеток
сперматогенеза более длительный, чем у клеток
костного мозга. Практически одновременно с
полихроматофильными эритроцитами при всех
инвазиях увеличивалось только количество мик-
роядросодержащих сперматогониев. Достоверное
увеличение числа микроядросодержащих спер-
матид при экспериментальном гименолепидозе
и аскаридозе (в 1,9 и 3,6 раза соответственно)
наблюдалось только на 28-й день. При токсока-
розе этот показатель достоверно повышался с 21-
го, достигал максимума (в 8 раз) на 28-й день и
сохранялся на достоверно увеличенном уровне
до конца эксперимента, так как личинки токсо-
кар могут длительное время мигрировать и вы-
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делять свои метаболиты. При заражении мышей
инвазионными личинками T. spiralis рост числа
сперматогониев, сперматоцитов и сперматид с
микроядрами наблюдался с 14-го дня наблюде-
ния. Максимально количество микроядросодер-
жащих сперматоцитов и сперматид достоверно
увеличивалось на 14-й, 21-й и 28-й дни инвазии
в 20 – 40 раз. Однако к 90-му дню число микро-
ядросодержащих сперматид достоверно не отли-
чалось от контроля, что связано с образованием
вокруг личинок трихинелл известковых капсул,
препятствующих выделению экскреторно-секре-
торных метаболитов.
Таким образом, при экспериментальных
гельминтозах отмечается синхронное увеличение
числа микроядер в эритроцитах и сперматогони-
ях и в меньшей степени в сперматидах инвазиро-
ванных мышей. Наиболее подвержены мутаген-
ному воздействию полихроматофильные эритро-
циты, наименее – сперматиды, что можно объяс-
нить наличием гематотестикулярного барьера в
семенниках, а также тем, что поврежденные спер-
матогонии и сперматоциты подвергаются элими-
нации и количество сперматид снижается.
Выводы
На основании вышеизложенного можно
констатировать, что инвазии H. nana, A. suum,
T. canis и T. spiralis обуславливают синхрон-
ные повреждения генома как соматических, так
и генеративных клеток хозяина, выраженность
которых зависит от вида паразита и особенно-
стей его биологии.
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